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suppresses early differentiation of keratinocytes 































層ケラチン)、 keratinllkeratinlO(初期分化マーカー)、 Ioricrin(最終分化マーカー)、増殖マーカー (Ki67)
の免疫組織染色が検討された。
3. 表皮角化細胞の二次元(単麗)培養による検討がされたo NMK細胞に PTTGlを過発現させ、カルシ
737 
ウム濃度依存性に分化させ、 keratinS(基底層ケラチン)、 keratinl/keratinlO(初期分化マーカー)の発現が
検討された。 PT寸Glを構成的過発現あるいは内因性 PTTG1を発現抑制させた HaCaT細抱の増殖能が評価
された。 PTTG1を構成的過発現あるいは内因性 PTTG1を発現抑制させた HaCaT細胞とN1丑〈細胞で細胞周
期関連分子である cyclinん也1/01-cyclin dependent kinase 1 (COK1)、Pl寸G1の転写標的である c-mycの発












連分子について、 PTTG1の発現量に応じてヒト角化細胞におては cyclinAI B1、COK1が有意差をもって増
減していた一方、 cyclin01には有意差がなかった。また、新生マウス角化細胞の培養においては、 pγrGl
の過発現により mRNAとタンパク質レベルでの cyclinB1，COK1， c-mycの上方制御が見られた。
(考察)
PTTG1の発現量に応じて表皮角化細胞の増殖能が充進した結果、初期分化が:J"flJ寄せされた。また、細胞周
期間違分子である cyclinB1、COK1、c刊 ycの発現量も変化していた。 ひmycは既に同定されている PTTG1
の転写標的であるが、表皮角化細胞においても同様の機序を介して発現が制御されると考えられた。一方、









平成 2S年 l月 11日、学位論文審査委員会において、審査委員全員出席のもと論文について説明を求め、
関連事項について質疑応答を行い、最終試験を行った。その結果、審査委員全員が合格と判定した。
よって、著者は博士(医学)の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。
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